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 ۱۹-های دارودرمانی بیماری کوویدچالش 
 ابراهیم واشقانی فراهانیدکتر 

 با همکاری: اسماءسادات وزیری، رضا پیغامی، رضا مهدوی

 مدرستیدانشگاه ترب ،یمیش یدانشکده مهندس ،یپزشک ستیز /یوتکنولوژیبگروه 
evf@modares.ac.ir  

 مقدمه

( ACE2) 2مبدل آنژیوتانسین یاگزوپپتیدازآنزیم  به S  نام به خود سطحی گلیکوپروتئین طریق از هاکروناویروس

ورود و  چگونگیو  جدیدویروسکروناساختاری و رفتاری های با توجه به ویژگی شود.در سطح سلول میزبان متصل می

به دو ها را آن توانمیمتعددی برای مقابله با این ویروس وجود دارد که  رویکردهایهای انسانی، سلولسازی آلوده

سلول شدن از آلودهجلوگیری هدف  ،گیرانهیشپ رویکرددر (. 1)شکلکردی بندطبقهگیرانه و درمانی ی کلی پیشدسته

 اختصاصیش برای توسعه واکسن بهداشتی و تلا هایدستورالعملتوان به رعایت که در این زمینه می استویروس  اب

. در دیدگاه ]3[شود سلولی انجام میسلولی و درونرویکرد دیگر درمانی است که از دو دیدگاه برونویروس اشاره کرد. 

سلولی جلوگیری از ندیدگاه دروهدف . باشدمی( ACE2سلولی هدف جلوگیری از اتصال ویروس به گیرنده سلولی )برون

ویروس پس از ورود به سلول و با گذشت زمان نتواند تکثیر شود، اگر تکثیر ویروس در سلول میزبان است، چراکه 

 .]4[شودمی شدن سلول جلوگیریمتلاشی شده و از آلوده

 رانهیگشیپ کردیرو

 شده اتخاذ یدرمان و یبهداشت یهاسازمان و هادولت توسط غیرفعال و فعال راهبرد دو رانهیگشیپ کردیرو در

 یجهان بهداشت سازمان رابطه نیا در که است انسان بدن به روسیو ورود از یریجلوگ هدف رفعالیغ راهبرد در .است

 تماس از زیپرهشامل  یالزامات بهداشت نیاکرده است.  قیتشو ینکات بهداشت تیافراد را به رعا هاییدستورالعمل ارائه با

 و روسیو واکسن هیته یاصل هدف فعال راهبرد دراز سوی دیگر . شودیم غیره و یاجتماع یفاصله تیرعا ها،انسان نیب

 آغاز روسیو نیا واکسن به دستیابی یبرا را خود یهاتلاش مختلف یکشورها مورد نیا در. است آن یهمگان قیتزر

  .است برزمان یجهان یهاسازمان دییأت مورد و اعتماد قابل واکسن توسعه اما ،اندکرده

 ییدارو و یدرمانراهکار

 موجود روسیضد و یاستفاده از داروها 

 راهبردهدف  :رندیگیم یجا یکل راهبرد دو در، و رفتار آن در بدن انسان روسیو ساختار به توجه باراهکار  نیا

 با یسلولدرون راهبرد وباشد می سلول داخل به آناز ورود  یریجلوگ و یاسلول  رونیدر ب روسیحذف و یسلولبرون

 ی سلولبرون رویکرد از داروهای مورد استفاده در .شودپیگیری می ویروس ریتکث آلوده شدن سلول و از یریجلوگ هدف
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ترتیب با اثر بر فسفریلاسیون بهاشاره کرد که کلروکین فسفات و هیدروکسیکلروکینمانند توان به داروهای ضد مالاریا می

کارآزمایی اولیه روی بیش از  .شوندمی میزبان باعث مهار ورود ویروس به سلولی اندوزوم pHو افزایش  ACE2انتهایی

د کلرین نتایج مثبتی را در جلوگیری از تشدیبیمارستان چین، با داروی هیدروکسی 10در  19-بیمار مبتلا به کووید 100

اثر ضد  دلیل اینکهبه، اما با وجود شناسایی مزایای این داروها .]6[استپهلو و کاهش دوره درمان گزارش داده سینه

 شوند.  ییدارو یعوارض جد جادیباعث اممکن است  ،کروناویروسی اختصاصی ندارند

ترکیبات با دسترسی  از فهرستی، گری بانک اطلاعاتی ترکیبات شیمیایی و داروییغربالتوان با همچنین می

توان برای مثال در این فهرست می. نمودبررسی را ها و اثرات ضد ویروسی آن آورد در مدت زمان کوتاه فراهمرا  آسان

عصبی، القای پیام کیناز، سوخت وساز لیپید یا استرول، پردازش پروتئین  هایدهندهبر تنظیم انتقال داروهای اثرگذاربه 

در چین برای درمان بیماران  نام تجاری آکتمرابا داروی توسیلیزومب در این راستا، . اشاره کرد DNAی و سنتز یا بازساز

 ایمنی است که در درمان روماتیسم مفصلیسیستم کننده داروی سرکوبآکتمرا مورد بررسی قرار گفت. 19-کووید

تنها در موارد التهاب بسیار  . این داروشودباعث مهار التهاب می 6اینترلوکین  یو از طریق مهار گیرنده رودمیکاربه

 ۱۹-های مقابله با بیماری کوویدروش -۱شکل 

 

روش های مقابله با 
ویروس

پیشگیرانه
تولید واکسن

رعایت پروتکل بهداشتی

درمانی و دارویی

استفاه از داروهای 
ضدویروس موجود

رویکرد 
برون سلولی

استتتتفاده از داروهتتتایی کتتته 
را سنبله ی پروتئینتی ویتروس

.مورد هدف قرار می دهند

استتتتفاده از داروهتتتایی کتتته 
را مورد هدف ACE2پذیرنده ی 

.قرار می دهند

استتتتفاده از داروهتتتایی کتتته 
( IL6R)۶پذیرنده ی اینترلوکین 

را ( CCR5)و پذیرنده ی کموکین 
.هدف قرار می دهند

رویکرد 
درون سلولی

پلیمتتراز  RNAداروهتایی کتته 
.ویروس را هدف قرار می دهند

را داروهایی که پروتئاز ویروسی
.هدف قرار می دهند

توسعه داروهای جدید

ادامه نمودار مانند 
مورد بالا

سلول درمانی
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های سنتز آربیدول، بازدارنده (،EK1شده )پپتید ادغام توان بهمی اثرگذار دیگرداروهای ز ا. گردیدشدید ریوی استفاده 

RNA  مانند(TDF  3وTCدر محیط برون(، داروهای ضدالتهابی )مانند هورمون )4[اشاره کردتنی ها[ . 

میلیون واحد، روزانه دو  IFN-α ،5اینترفرون آلفا )توان به می یسلولدرون رویکردمربوط به  یداروهای دسته از

 Bتبرای درمان هپاتی آلفااینترفرون شاره کرد.، روزانه دو مرتبه( اmg100/mg 400) 1( و لوپیناویر/ ریتوناویرمرتبه

. شودهمراه ریتوناویر برای درمان ایدز استفاده میداروی لوپیناویر نوعی بازدارنده پروتئاز است که بهو  شونداستفاده می

در ترکیب اثر درمانی لوپیناویر/ ریتوناویر در اند؛ نشان دادهرا  ویروستنی فعالیت ضدکرونادر مطالعات بروناین دو دارو 

در بیماران مبتلا به سارس در ، در مقایسه با ریباویرین تنها، خطر ابتلا به سندرم حاد تنفسی یا مرگ را 2با ریباویرین

بستری  19-بیمار مبتلا به کووید 200روی بر درمان با لوپیناویر/ ریتوناویر داد ، اما کاهش  زیادیبه میزان هنگ کنگ 

 . ]8[نشان ندادنسبت به گروه کنترل درمان را شده در یوهان چین، نتیجه متفاوتی 

-جهش شان از طریقکار فعالیتوها هستند که سازن کروناویروسهای نوکلئوزیدی گزینه بعدی برای درماآنالوگ

های از جمله آنالوگ .گیردصورت می هازایی مهلک، خاتمه زنجیره اختصاصی و غیراختصاصی و مهار بیوسنتز نوکلئوتید

 19-که شاید بهترین داروی درمان کووید شاره کردا 3نام رِمدِسیویرآدنین بهآنالوگ  ریزمولکولتوان به ضدویروسی می

پلیمراز ویروس، باعث اجتناب از ویرایش  RNAمحسوب شود. این ریزمولکول با ایجاد اثر بازدارندگی در فعالیت تاکنون 

در موش . اثرات درمانی رمدسیویر در ]8[شودو در نهایت جلوگیری از سنتز ویروس می اگزوریبونوکلئازژنتیکی توسط 

لوپیناویر/ ریتوناویر موثرتر از ترکیب  (کاهش تیتر ویروس و تخریب بافت ریه)( MERS-CoVسندروم حاد تنفسی ) مبتلا به

کارآزمایی بالینی برای این دارو در درمان عفونت ویروس ابولا کامل شده است و  سومو اینترفرون بتا بوده است. فاز 

-کووید گی با تجویز این دارو در بیماراندارو وجود دارد. به تازهاین ایمنی کاملی از سینیتیک دارویی و  اطلاعات نسبتاً

های بالینی بیماران نیاز به بررسیاین است، اما بازدهی و ایمنی این دارو برای  نتایج بهبودی دیده شده اامریک در 19

 دارد. یبیشتر

، بازدارنده ه استاستفاده شد در درمان آنفولانزای شدیدکه گروه بعدی داروهای ضدویروسی  

اوسلتامیویر  اگرچه.]8[است  5و پرامیویر وریدی 4( مانند اوسِلتامیویر، پودر استنشاقی زانامیویرNAIs)زنوروآمینیدا

اما شواهد گردید، استفاده  19-های چین برای درمان بیماران مبتلا به کوویددر بیمارستان طور گستردهخوراکی به

وجود ندارد. در ایران نیز طبق مطالعات تیم  19-اوسلتاماویر بر درمان بیماران مبتلا به کوویددقیقی بر اثربخش بودن 

گیری و درمان، موثر نبوده و از دستورالعمل درمانی حذف کمیته پژوهش کرونا، مشخص شد که این دارو در پیش

  .گردید

است داده مطالعات نشان ع بیماری است.نکته کلیدی درمان، تجویز سریع داروی ضدویروس بلافاصله بعد از شرو

کاهش های التهابی تولید سایتوکین ،باشد در مواردی که تجویز درمان اینترفرون یک روز بعد ازشروع بیماری انجام شده

                                                           
1 Lopinavir/ Ritonavir 

2 Ribavirin 
3 Remdesivir 

4 Inhaled zanamivir 

5 Intravenous peramivir 
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 باعثوتجمع پیدا کرده  های سیستم ایمنی در ریه، سلولصورت گیرد، خیر أبا تتجویز این داروکه اما هنگامی. یافته است

 .کشنده گردیده است پهلوسینهمنجر به شده و  های التهابینیتولید سایتوک

 

 دیجد داروهای توسعه 

در تلاش جدید، کروناویروسساختار و رفتار  مطالعه با یدرمان و یبهداشت یهاسازمان و پژوهشگران از یاریبس

 بر مبنای دو راهکار اصلی همانند روش قبل،این روش نیز  توسعههستند.  روسیو نیا اختصاصی یبه دارو یابیدست یبرا

یی که به عنوان از جمله این داروها. باشدمی سلول در روسیو ریتکث از یریجلوگ و سلول به روسیو ورود از یریجلوگ

های ویروسی که در فرآیند تکثیر ویروس های بازدارنده آنزیممولکولبه  توانشوند، میکاندیدا در این راهبرد مطرح می

 هایپروتئازمهارگر  سلول میزبان،به ویروسی  اندوسیتوز مهارگر ،میزبانسطح سلول گیرنده  هایآنتاگونیستنقش دارند، 

با پپتید  S2ویروس و یا مهار زیرواحد پروتئینی Sتاگونیست دومین اتصال شونده به گیرنده در پروتئین آنسلول میزبان، 

اند، اما نشان دادهی تنی و درون تن. بیشتر این داروها فعالیت ضدویروسی در محیط برون]5[اشاره نمودضدویروسی 

های بالینی بیشتر در حیوان و انسان دارد و سینیتیک و دینامیک دارو و عوارض جانبی این داروها نیاز به کارآزمایی

چندین سال زمان نیاز دارد. بیشتر این داروها با وجود فعالیت ضدویروسی در به کسب اطمینان از چنین درمانی معمولاً 

( maxCغلظت سرم ) ماکزیممبسیار بیشتر از که ضدکروناویروسی  50ECدلیل سرکوب ایمنی یا داشتن تنی، بهمحیط برون

 .باشندینمآمیز در آزمون های بالینی موفقیت باشد،می

 

 درمانیسلول 

آغاز  گریکشور د نیو چند رانی، ااردنمتحده،  الاتی، انیچ بر پایه سلول درمانی در یهایگی پژوهشتازهبه 

مطرح شود. 19-کوویدبیماری برای  یاساس هایدرمان از یکعنوان ی بهکه سلول درمانی  رسدیو به نظر م است شده

دارد زیرا  ارجحیت های بنیادیسلول ریبا سا سهیدر مقا (MSCهای بنیادی مزانشیمی )سلولاستفاده از در این راهبرد، 

مغز استخوان  لیاز قب متفاوتی یهااز بافتها را آن توانمی و در دسترس هستند آسانی به ی بنیادیهاسلولدسته از  نیا

با توجه به . ]9[دادگسترش در حجم بالینی مورد نیاز و بازه زمانی مناسب یک استخراج نمود و در  یچرب یهاو بافت

 ینیتوکیکند و باعث طوفان سیم ترشح یاز عوامل التهاب یادیز ریبدن مقاد یمنیا یستمس، 19-کووید مارانیدر بکه این

 نشان را خود تیاهم 19-کوویدمبتلا به  مارانیدر درمان ب یمیمزانش یادیبن یهااستفاده از سلول یدهیا، دشویم

 دزادرون بازسازیکرده و  یریجلوگ یمنیا یستمسا توسط هنیتوکیتواند از طوفان سیم MSCsبا  درمانیسلول. دهدیم

ی، ویر طیمحزیردر ریه انباشته شده و باعث بهبود  توانند درمی یدیور قیپس از تزرها این سلول. نماید تیرا تقو

 پهلوسینهو  هیعملکرد ر ختلالادر نهایت درمان و  یویر بروزیوقوع ف از یریجلوگ، یلِ آلوئو الیتلیاپ یهاسلول محافظت از

 یبراها آنسریع  یسازو آماده ینیبال یهاMSC منبع نی، تأمهاچالش نیتریاز اصل یکی. شوند 19-ناشی از کووید

 .داشته باشند یوانند نقش مهمتیم یادیسلول بن یهابانک جانیاست که در ا ینیبال کاربردهای
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۱۳۹۹ خرداد  

 

ناشی ازآلودگی با کروناویروس  19-بیماری کوویدیا درمان قطعی برای و تاکنون هیچ واکسن پیام به سیاستگذاران: 

 بر اساس ،اندشده در نظر گرفته 19-ی که برای درمان بیماری کووید. تمام داروهایجدید، به دنیا معرفی نشده است

. بنابراین اندانتخاب شدههای جدید آنفولانزا دیگر مانند سارس، مرس و یا ویروس های ویروسیبیماریمطالعات درمانی 

 نیترمنیا و نیبهتر ، جدیدکروناویروس فراگیری قدرت به توجه بایید بیشتر دارد. أبازدهی و کاربرد این داروها نیاز به ت

 یبهداشت هایدستورالعملانتقال با استفاده از  رهیو قطع زنج رانهیگشیپ هایکردیمقابله با آن استفاده از رو یبرا راه

 طور به شودیم شنهادیپ مقاله، نیا در شده هئارا یدرمان راهکارهای و موجود یداروها از استفاده در نیچنهم. است

  .شود استفاده هادارو زیتجو در یسلولدرون و سلولی برون کردیرو دو هر از زمانهم
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